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論文内容の要旨
本論文はアルデヒド、アミド、一酸化炭素からコバルトカルボニル触媒により、 N-アシルーα ー
アミノ酸を合成する方法に関し述べたものである。
アミノ酸はあらゆる有機体の本質的な構成成分である。種々のアミノ酸を容易にかっ経済的につく
ることは、生物化学的に又工業的に極めて重要な問題と考えられる。
著者は一酸化炭素を用いる合成反応を研究中、アセトニトリルと無水酢酸が合成ガスと反応し、ア
ラニン誘導体を与えることを見い出した。
CH3CN+ (CH3CO) 20 +H2+CO-• Ac' Ala 1 ) 
この反応を詳細に検討したところ、反応は次式に従って進むことが明らかになった。
(CH3CO)2 0 十日2 ー→ C~CHO 2) 
CH3CN + H20 ー→ C~CON~ 3) 
CH3CHO + CH3CONH2 一一·CH3CH (NHAc) C02H 4 ) 
これらの式の内で式4) が本質的な反応であることから、更に詳しく調べた。反応4) は水素が存在し
なくても充分に進行するが、一酸化炭素に対して 5-10%程度の水素の共存により著しく促進される。
しかし通常のコバルト触媒によるカルボニル化反応と異なり、水素の量が多くてもアルデヒドを与え
ず、 N- アシル α- アミノ酸を選択的に与える。従ってオレフインを原料とし、中間にアルデヒド
を合成し、一挙に N- アシルアミノ酸を合成する事が可能である。又、通常の金属触媒によるカルボ
ニル化反応と異なり、異性体の生成が極めて少ないのが特徴である。更に量論量のコバルトハイドロ
カルボニルを用い、室温大気圧下で反応を行なうと 51%の収率で進行した。この反応は種々のアルデ
ヒド、アミドと適用でき、対応する N-アシルー αーアミノ酸を高収率で与える。反応は次式により
一般化される。
? ?唱i
R1CONHRz +R3CHo + CO 
R3CHﾇOzH 
NRzCOR1 
(Rh Rz = H, alKyl , aryl ; R3 = H, alkyl) 
更にこの反応の反応過程を調べる事により、反応はアルデヒドとアミドの縮合生成物、アルキロー
ルアミドのプロトン化により生成したアミドアルキルカル芯ニウムイオンとコバルトカルボニルアニ
オンの結合により進行するものであると結論された。即ち反応中コバルトハイドロカルボニルはプレ
ンステッド酸として働くものと思われる。
HCO(CO)4 ; 土日+ + -CO(CO)4 
RCONHz + R'CHO 
RCONHCHR' 
OH 
+ H+ 
H+ 
F 
RCONHCHR〆
OH 
RCONHCHR' 
+ 
+ HzO 
RCONHCHR' +一CO(CO)4 RCONHCHR' 
+ I 
RCONHCHR' 
COzH 
CO(CO)4 
次にこの反応による各種のN-アセチルー αーアミノ酸の合成法を検討し、アラニン (90%) 、メチ
オニン (75%) 等のアセチル体を高収率で得た。更にフェニルアラニンはスチレンオキサイドを原料と
し、反応中フェニルアセトアルデヒドに異性化せしめることにより 66%の収率で得られた。又、チロ
シン、 0-メチルチロシン、ベラトリルグリシン等は、置換べンジルアルコールを原料とし一挙に合
成する事が可能となった。更にグルタミン、プロリン、オルニチン、トリプトファンの原料となる γ
ーシアノー α ーアミノ酪酸をアクリロニトリルを原料とし、合成する道を示した。
反応はこのような N-アセチルー α-アミノ酸のみではなく、アミドとしてアミノ酸アミドを用い
ることによりジペプチド類が高収率で合成される。更にこのペプチド合成を利用し、不斉誘導反応を
試み、不斉収率10%で反応が進行することを認めた。
更にアミドとしては長鎖アシルアミド、 Nーモノアルキルアミドも用いることができ、それぞれ対
応する N-アシルー α ーアミノ酸類を高収率で与える。
論文の審査結果の要旨
アミノ酸は有機体の本質的な構成成分であり、その新しい合成法の開発は有機化学の重要な問題の
一つで、ある。湯川君は一酸化炭素を用いる金属錯体触媒反応の研究中に、ニトリルとカルボン酸無水
物と水性ガスからコバルトカルボニル触媒によってアミノ酸誘導体が得られることを発見し、この反
-120一
応、を詳細に追求することにより新しいアシルアミノ酸の合成法を開発した。
まずアセトニトリルを酢酸および無水酢酸中で CO2 (CO)S触媒の存在下に水性ガスと加熱するとア
ラニンが生成するこ♂が見出された。この反応の経路について検討した結果、無水酢酸はアセトアル
デヒドに還元され、アセトニトリルはアセトアミドになってから反応することが分った。すなわち、ア
ルデヒドー酸アミド-CO からコバルトカルボニル触媒により、 N-アシルアミノ酸が選択性よく合
成されることが明らかになり、種々のN- アシルアミノ酸が高収率に得られる合成法が確立された。
つぎにこの反応の機構について研究した。その結果、まず、アルデヒド RCHO と酸アミド R/CONH2
から N-アルキロールーアミド RCH(OH) NHCOR/ が生成し、これにコバルトカルボニルが酸触媒と
して作用して OH基が脱離してカルボニウムイオンを生成し、その位置がカルボニル化されて N ア
シルアミノ酸が生成することを明らかにした。
また、この反応条件下ではオレフインからアルデヒドが生成することに着目し、オレブインを原料
に用いて一挙にN- アシルアミノ酸を合成する方法をも確立した。さらにこの反応において、光学活
性の酸アミドを用い、これとアルデヒド、 CO から不斉収率10%程度で不斉誘導反応が起ることを明
らかにした。
以上の如く、湯川君は金属錯体触媒を用いることにより、簡単な原料からのアミノ酸の大量製造に
も利用できる全く新しい N-アシルアミノ酸の合成法を見出したものであって、有機合成化学、金属
錯体触媒化学の両分野に対する貢献は大きく、理学博士の学位論文として十分価値あるものと認める。
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